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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ВЕГЕТАТИВНОГО ТОНУСА У ПАЦИЕНТОВ 
С ОЧАГОВЫМ И ДИФФУЗНЫМ РЕФЛЮКС-ГАСТРИТОМ 

Проблема изучения роли вегетативной 
нервной системы в патогенезе заболеваний 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) является 
актуальной ввиду появления новейших науч-
ных фактов, свидетельствующих об иницииру-
ющем влиянии вегетативного дисбаланса в воз-
никновении острых и рецидивировании хрони-
ческих воспалительных гастро- и энтеропатий 
[1, 2]. Однако, в настоящее время, нет четких 
данных в отношении оценки взаимосвязи меж-
ду вегетативной дисфункцией, локальными ре-
гуляторами сократительной активности клеток 
мышечной оболочки желудка и особенностями 
морфологической картины рефлюкс-гастрита. В 
отношении диагностики дисфункции пилори-
ческого сфинктера у данной категории больных 
редко используются объективные методы, что 
связано со сложностью выявления и регистра-
ции функциональных нарушений интерстици-
альных клеток Кахаля (ИКК) и гладких миоци-
тов [12, 13]. Основная масса научной литерату-
ры базируется на данных экспериментальных 
исследований [13]. Очевидно, один или группа 
патогенетических факторов, регулируемых ве-
гетативной нервной системой (ВНС), нарушают 
равновесие между факторами агрессии и защи-
ты слизистой оболочки, с одной стороны, а так-
же факторами координации сократительной ак-
тивности пилорического сфинктера, с другой 
стороны, что приводит к развитию гастритов.

Учитывая недостаточную изученность ве-
гетативного статуса у больных с рефлюкс-
гастритами, единичные исследования функци-
онирования пилорического сфинктера в усло-
виях измененного баланса молекулярных регу-
ляторов активности ИКК и гладких миоцитов, 
имеется необходимость дальнейшего изучения 
этой проблемы, что и определило цель исследо-
вания.

Ц Е Л Ь  Р А Б О Т Ы
Выявить активность парасимпатического 

звена вегетативной регуляции у пациентов с 

диффузным и очаговым гастритом, обусловлен-
ных дуоденогастральным рефлюксом.

М А Т Е Р И А Л  И  М Е Т О Д Ы
Основную группу составили 164 пациентов от-

делений гастроэнтерологии и терапии ДОКТМО 
(средней возраст 52,71±9,65 лет), у которых кли-
нически и при фиброэзофагогастродуоденоско-
пии (ФЭГДС) был выявлены признаки рефлюкс-
гастрита, обусловленного дуоденогастральным 
рефлюксом, отсутствовали в анамнезе опера-
ции на ЖКТ и органах гепатобилиарной зоны. 
На основании клинико-инструментального об-
следования были сформированы 1-я группа (па-
циенты с диффузным рефлюкс-гастритом, n=79, 
48,17% случаев) и 2-я группа (пациенты с оча-
говым рефлюкс-гастритом, n=85, 51,83% случа-
ев). При эндоскопическом исследовании у паци-
ентов 1-й группы регистрировали гиперемию и 
диффузный отек слизистой оболочки тела и ан-
трального отдела желудка. При ФЭГДС слизистая 
оболочка желудка пациентов 2-й группы харак-
теризовалась преимущественно отеком и оча-
говой гиперемией антрального отдела (76,47% 
случаев, n=65) или сочетанием очаговой гипе-
ремии в фундальном и антральном отделах же-
лудка (23,52%, n=20). Всем больным проведена 
ФЭГДС с помощью видеогастроскопа Pentax EG-
2790K. Группу сравнения составили 30 пациен-
тов (19 женщин и 11 мужчин сходного возраста) 
без жалоб гастроэнтерологического профиля), 
не имевших патологии желудочно-кишечного 
тракта в анамнезе, сопоставимых по полу и воз-
расту с обследованными пациентами, которым 
была показана ФЭГДС в связи с заболеваниями, 
не связанными с ЖКТ. Критериями исключения 
в основную и контрольную группу были: прием 
нестероидных противовоспалительных, гормо-
нальных и цитостатических препаратов в тече-
ние последних 6 месяцев, прием антибактери-
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альных, антисекреторных препаратов в течение 
последнего месяца, подозрение на наличие хи-
рургической патологии. У пациентов при ЭГДС 
производился забор желудочного содержимо-
го для дальнейшего биохимического исследо-
вания. Внутрижелудочную рН-метрию осущест-
вляли микропроцессорным ацидогастрометром 
«АГМ-03» (АГМ-МП-03-1 фирмы НПП «Исток-
Система»). Исследование состояния надсегмен-
тарного центра гипоталамуса и корковых пред-
ставительств пищевого центра включало опре-
деление вегетативного тонуса (индекс Кердо) 
и вегетативной реактивности путем раздраже-
ния рецепторов слизистой оболочки ротовой 
полости с последующим определением концен-
трации белков в слюне с помощью биуретово-
го метода. Физиологическую роль гистамина и 
вазоактивного кишечного пептида, являющих-
ся модуляторами парасимпатических импуль-
сов, оценивали после путем сравнительного ис-
следования моторной активности пилорическо-
го сфинктера у пациентов до и спустя 12 ч по-
сле однократного приема соответственно пре-
парата «Дезал» (5 мг) и «Тримедат» (100 мг). Со-
стояние сегментарного отдела вегетативной ре-
гуляции оценивали по изменению диаметра ан-
трального сфинктера при ФЭГДС в фазу сокра-
щения и прохождения перистальтической вол-
ны, отражающего уровень его функционирова-
ния.

Статистическая обработка и анализ получен-
ных данных проводился при помощи приклад-
ной программы MedStаt. Для проверки нор-
мальности распределения количественных при-
знаков использовали критерий Колмогорова-
Смирнова. Пороговое значение уровня стати-
стической значимости принималось равным 
0,05. В качестве описательной статистики для 
количественных переменных, имеющих нор-
мальное распределение, использовались сред-
нее значение (M) и стандартное отклонение () 
в формате М±. Для выявления связей между 
различными показателями использовался кор-
реляционный анализ по Пирсону (с вычислени-
ем коэффициента корреляции r и оценкой его 
значимости p).

Р Е З У Л Ь Т А Т Ы  И  О Б С У Ж Д Е Н И Е
Значения индекса Кердо у 60% лиц контроль-

ной группы составили 3,6±1,5, а у 40% были от-
рицательными -5,2±2,4, в среднем по группе 
-1,7, что свидетельствовало о равновесии влия-
ний симпатического и парасимпатического от-
делов вегетативной нервной системы. У паци-
ентов 1-й группы выявили изменения вегета-
тивного тонуса, свидетельствующие о преобла-
дании симпатикотонии (у 92% обследованных) 

– индекс Кердо составил -37,8±5,1 (95% ДИ -32,4 
-44,2), тогда как во 2-й группе в 96,2% случа-
ев доминировала парасимпатикотония (значе-
ния индекса 22,6±3,5, 95% ДИ 18,5-29,1). Услов-
но рефлекторная оценка вегетативной реак-
тивности позволила выявить повышение пара-
симпатического компонента в 1-й группе, по-
скольку уровень белка в слюне после условно-
рефлекторного теста снижался на 67,22±3,08% 
по сравнению с базальным (p<0,05). У пациен-
тов 2-й группы вагусные влияния не вносили 
значительного вклада в реактивность ВНС что 
проявлялось недостоверным снижением содер-
жанием белка в слюне в ответ на стимуляцию 
вкусовых рецепторов на 5,79±1,30% по сравне-
нию с базальным (против 39,45±1,84% в контро-
ле, p>0,05). Данные изменения у пациентов 1-й 
группы можно трактовать как парасимпатико-
тонию в сочетании с парасимпатическим типом 
реактивности, что соответствует 4-му функци-
ональному классу, а у пациентов 2-й группы – 
как выраженную симпатикотонию с ареактив-
ностью парасимпатичеcкого звена, [1, 11]. Сег-
ментарные реакции в виде поддержания тону-
са пилорического сфинктера у пациентов обе-
их групп были ослаблены, что подтверждают ко-
личественные различия изменения диаметра 
его внутреннего отверстия: в основной груп-
пе 2,77±0,20 см в фазу сокращения (в контроле 
0,31±0,10 см) и 2,95±0,44 см в фазу максималь-
ного раскрытия при прохождении перистальти-
ческой волны (в контроле 1,16±0,32 см). В груп-
пе сравнения несостоятельность привратника 
проявлялась неполным смыканием его просве-
та (1,90±0,25 см) в фазу сокращения и дилатаци-
ей просвета (3,38±0,61 см) в фазу максимально-
го раскрытия при прохождении перистальтиче-
ской волны. Отсутствие реактивности парасим-
патического звена вегетативной реактивности 
у пациентов 2-й группы тесно коррелировало с 
отсутствием тонуса пилорического сфинктера 
(r=0,717), что подтверждает гипотезу о роли ве-
гетативной иннервации в патогенезе наруше-
ний функции пилорического сфинктера.

Влияние парасимпатического нерва на мо-
торную активность зависит от базального тону-
са гладкомышечных органов и взаимодействия 
между эффекторными тормозными и стимуля-
торными нервными влияниями интрамураль-
ных нейронов [10]. Среди преганглионарных 
нервных волокон кроме ацетилхолина найдены 
другие медиаторы – норэпинефрин, дофамин, 
серотонин и оксид азота. Постганглионарные 
тормозные нейроны освобождают аденозин-
трифосфорную кислоту, вазоинтестинальный 
пептид (ВИП) и оксид азота, тогда как возбужда-
ющие нейроны – серотонин и субстанцию Р. 
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Однако, следует учесть, что в функциональ-
ной системе регуляции моторной активности 
мышечной оболочки желудка выраженность эф-
фекторных нервных влияний прямо зависит от 
афферентных сигналов, исходящих от рецеп-
торов слизистой оболочки желудка, в частно-
сти, ноцицептивных. Чувствительность ноци-
цепторов повышается за счет серотонина и дру-
гих регуляторных веществ — гистамина, нейро-
активных пептидов (вещество Р и кальцитонин-
генсвязанный пептид), кининов, брадикини-
на, а также продуктов метаболизма арахидоно-
вой кислоты (простагландинов и лейкотриенов) 
и цитокинов, высвобождающихся или синтези-
рующихся в месте повреждения слизистой обо-
лочки желудка [9, 11]. В связи с этим нами ис-
следована вегетативная реактивность пилори-
ческого сфинктера в ответ на однократную фар-
макологическую блокаду рецепторов гистамина 
и вазоинтестинального пептида.

Анализ динамики изменений двигатель-
ной активности пилорического сфинктера по-
сле фармакологической блокады гистаминовых 
и ВИП-рецепторов позволил установить слабо 
выраженные реакции моторики пилорического 
сфинктера на ингибирование гуморальных фак-
торов (см. табл.). Так, эффект блокады гистами-
новых рецепторов у пациентов основной груп-
пы сопровождался изменением диаметра пи-
лорического сфинктера (на 5,10±0,13%, p<0,01). 
Ареактивность сфинктера отмечалась при ис-
пользовании блокатора рецепторов вазоинте-
стинального пептида Тримедата – линейный 
размер пилорического сфинктера изменился 
лишь на 2% (p>0,05). Иная картина наблюдалась 
во 2-й группе, где достоверно увеличился диа-
метр сфинктера на фоне блокировки гистами-
на (в 1,96 раза, p<0,001), что свидетельствует о 
его значимом влиянии на моторику гладких ми-
оцитов посредством повышения внутриклеточ-
ного уровня цАМФ. В то же время, под влияни-

ем Тримедата диаметр сфинктера уменьшился 
на 17,85±0,16% (p<0,01).

В условиях фармакологической блокады ги-
стаминовых рецепторов у пациентов с диффуз-
ным рефлюкс-гастритом проявилась слабо вы-
раженная модулирующая роль данного меди-
атора на вегетативный тонус сфинктера, тогда 
как ВИП не оказывал существенного влияния на 
моторную активность гладких миоцитов. У па-
циентов с очаговым рефлюкс-гастритом гиста-
мин оказал выраженный дилатационный эф-
фект на фоне симпатикотонии. Блокада вазоак-
тивного интестинального полипептида, облада-
ющего выраженным расслабляющим действием 
на гладкие миоциты мышечной оболочки мыш-
цы кровеносных сосудов, желчного пузыря, у 
пациентов обеих групп не оказывала значимо-
го влияния на модуляцию вегетативного тонуса 
пилорического сфинктера.

Гистамин известен своим спастическим эф-
фектом на миоциты бронхов и ЖКТ, а так-
же инициирующим эффектом на рефлектор-
ное ускорение моторики органов ЖКТ, опосре-
дованным с помощью 5-HT4-рецепторов аффе-
рентных волокон блуждающего нерва [6]. Выяв-
ленная реакция гладких миоцитов пилориче-
ского сфинктера на блокаду гистаминовых ре-
цепторов у пациентов 2-й группы свидетель-
ствует о взаимосвязи повышенного тонуса сим-
патического отдела с гистаминовой регуляцией. 
Данный физиологический эффект может быть 
опосредован подавлением высвобождения ней-
ромедиаторов (ГАМК, ацетилхолина, серотони-
на, норадреналина) через Н3-рецепторы либо 
Н1-рецепторы [4].

ВИП является нейротрансмиттером не толь-
ко ноцицепторов пищеварительной системы, 
но также продуцируется нейронами перифери-
ческой нервной системы. Основная его лока-
лизация – в мышечных оболочке кишечника и 
подслизистых нейронах и нервных окончани-
ях ЖКТ. Клетки гладких мышц желудка и тон-

Таблица.
Сравнительная характеристика изменения линейных размеров пилорического сфинктера (∆d) 

у обследованных пациентов, Me±m (ДИ)

Группы обследованных
пациентов ∆d до применения блокатора, см ∆d после примене-

ния блокатора,см
1-я группа, 
дезал (5 мг/сутки) 0,98±0,11 1,03±0,19*

1-я группа, 
Тримедат (300 мг/сутки) 0,98±0,11 0,96±0,15

2-я группа, 
дезал (5 мг/сутки) 0,28±0,01 0,55±0,08**

2-я группа, 
Тримедат (300 мг/сутки) 0,28±0,10 0,23±0,09

Примечание: * – различия достоверны p<0,01; ** – различия достоверны p<0,05 по сравнению с показателем до 
фармакологической блокады.
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кой кишки экспрессируют два рецептора, ко-
торые распознают ВИП, называемые VPAC1 и 
VPAC2, относятся к классу B рецепторов, свя-
занных с G-белком, также известных как се-
мейство рецепторов секретина, которое вклю-
чает рецепторы для ВИП, секретина, глюкаго-
на, глюкагоноподобного пептида-1 и -2, каль-
цитонина, желудочного ингибирующего пеп-
тида и паратироидного гормона [15]. Посред-
ством данных рецепторов ВИП способен регу-
лировать подвижность и сократительную актив-
ность органов ЖКТ [14]. Если у пациентов 2-й 
группы выявленный феномен отсутствия вли-
яния ВИП на вегетативный тонус пилорическо-
го сфинктера можно объяснить преобладани-
ем симпатикотонии, то у пациентов 1-й груп-
пы можно предположить отсутствие холинер-
гических влияний на продукцию данного ней-
ротрансмиттера даже в условиях парасимпати-
котонии и возможную зависимость от иных мо-
лекулярных стимулов. Действительно, эндоген-
ный ВИП высвобождается многочисленными 
стимулами, такими как ацетилхолин, аденозин-
трифосфорная кислота, серотонин, вещество P и 

ксенин, из двух популяций ВИП-положительных 
нервов: холинергических и нехолинергических 
ВИП-высвобождающих нервов [7]. Ранее Jenkin-
son K.M. и Reid J.J. (2000) выявили сохранение 
остаточной релаксации гладких мышц дна же-
лудка при блокаде ВИП, что позволило им пред-
положить участие иного ингибирующего нейро-
трансмиттера.

З А К Л Ю Ч Е Н И Е
Таким образом, у пациентов с диффузным 

и очаговым рефлюкс-гастритом, обусловлен-
ным дуоденогастральным рефлюксом, выяви-
ли группоспецифические особенности вегета-
тивного тонуса в виде преобладания соответ-
ственно парасимпатикотонии и симпатикото-
нии. Модулирующим эффектом в контроле ве-
гетативного тонуса пилорического сфинктера 
обладают гистаминовые и ВИП-рецепторы, од-
нако локализация их в функциональной систе-
ме регуляции моторной активности миоцитов 
пилорического сфинктера (афферентные и/или 
эфферетные сигналы) требует проведения даль-
нейших исследований.

Д.С. Дубовик 

ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет имени М. Горького», Донецк

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ВЕГЕТАТИВНОГО ТОНУСА У ПАЦИЕНТОВ С ОЧАГОВЫМ 
И ДИФФУЗНЫМ РЕФЛЮКС-ГАСТРИТОМ 

В работе исследовали особенности вегетативно-
го тонуса и вегетативной реактивности у пациен-
тов с рефлюкс-гастритом, обусловленным дуоденога-
стральным рефлюксом. Изменения содержания бел-
ка в слюне после условнорефлекторной стимуляции 
отражают баланс парасимпатического и симпатиче-
ского звеньев вегетативной иннервации. Выявили 
различные взаимоотношения парасимпатикотонии 
и симпатикотонии, а также снижение модулирую-

щих свойств гистамина и вазоинтестинального пеп-
тида на моторную функцию миоцитов пилорическо-
го сфинктера при диффузном и очаговом поражении 
слизистой оболочки желудка. 

Ключевые слова: рефлюкс-гастрит, вегетативный 
тонус, вегетативная реактивность, рецепторы гиста-
мина и вазоинтестинального пептида, моторика пи-
лорического сфинктера.

D.S. Dubovik

SEI HPE «M. Gorky Donetsk National Medical University», Donetsk

COMPARATIVE EVALUATION OF AUTONOMIC TONE IN PATIENTS WITH FOCAL 
AND DIFFUSE REFLUX GASTRITIS

The study investigated the features of autonom-
ic tone and autonomic reactivity in patients with refl ux 
gastritis caused by duodenogastric refl ux. Changes in the 
protein content in saliva after conditioned refl ex stimu-
lation refl ect the balance of parasympathetic and sympa-
thetic links of autonomic innervation. Revealed different 
relationships of parasympathicotonia and sympathicoto-

nia, as well as a decrease in the modulating properties of 
histamine and vasointestinal peptide on the motor func-
tion of myocytes of the pyloric sphincter in diffuse and 
focal lesions of the gastric mucosa.

Key words: refl ux gastritis autonomic tone, autonom-
ic reactivity, histamine and vasointestinal peptide recep-
tors, pyloric sphincter motility.
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